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RESUMO 


' Médico Otorrinolaringologista. Hospital Municipal Introdução: a leishmaniose tegumentar americana afeta 15 milhões de pessoas no mundo. 
de Contagem. Contagem, MG - Brasil. . . E . Ê Ea E! as 
2 Professora Adjunta do Departamento de Oftalmologia, Na forma tegumentar, o parasita Leishmania (Viannia) braziliensis é o seu principal agente, 
Otorrinolaringologia e Fonoaudiologia da Faculdade de sendo que a forma mucosa ocorre em 3-5% dos pacientes com a forma cutânea da doen- 
Medicina da Universidade Federal de Minas Gerais — UFMG. RPI E diga E : Rose ia 
Belo Horizonte, MG-Brasil. ça. Objetivo: analisar casos notificados de leishmaniose mucosa do município de Belo 
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após tratamento específico. Pacientes e método: estudo analítico do banco de dados da 
Secretaria Municipal de Saúde de Belo Horizonte referente aos casos notificados entre 2001 
e 2008 de leishmaniose tegumentar americana nas formas cutânea e mucosa e avaliação 
clínica dos casos com a forma mucosa. Resultados: foram notificados 745 pacientes, sendo 
539 (72%) com a forma cutânea, 137 (18%) mucosa e 69 (9%) não identificados. Contato 
foi tentado com os 137 pacientes com a forma mucosa. Contudo, dados incorretos da ficha 
de notificação permitiram contato efetivo com nove (6,6%) pacientes previamente tratados 
com a forma mucosa. Todos haviam sido tratados com antimoniato de N-metilglucamina há 
mais de um ano e submetidos a exame otorrinolaringológico. Endoscopia nasal e biópsia 
confirmaram recidiva em três de nove casos avaliados. Nos três casos, o diagnóstico ocor- 
reu exclusivamente pela busca ativa decorrente deste estudo. Conclusão: em Belo Hori- 
zonte, os casos de leishmaniose mucosa não estão sendo adequadamente notificados e é 
frequente a recidiva de casos previamente tratados com antimoniato de N-metilglucamina, 
ocorrendo após o primeiro ano de tratamento. Busca ativa para o acompanhamento pós-tra- 
tamento deveria ser medida adotada nos centros de referência e tratamento dessa zoonose. 
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ABSTRACT 
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than one year, and they were later submitted to otorhinolar- 
yngological exam. Nasal endoscopy and biopsy confirmed 
recurrence in 3 from the 9 assessed cases. In 3 of them, 
diagnosis happened exclusively from the active search car- 
ried out in the present study. Conclusion: In Belo Horizonte, 
the mucosal leishmaniasis cases are not being properly 
reported, and recurrence of the ones that were previously 
treated with N-methylglucamine antimoniate has being con- 
firmed as frequent after the first year of treatment. An active 
search for post-treatment follow-up should be an adopted 
measure in reference centers and to treat such zoonosis. 


Key words: Leishmaniasis, Mucocutaneous; Leishmani- 
asis/epdemiologia; Recurrence; Otolaryngology. 


INTRODUÇÃO 


A leishmaniose é um grupo de doenças parasitárias 
transmitida por insetos hematófagos (subfamília Phlebo- 
tominae) e afeta 15 milhões de pessoas no mundo.! A Or- 
ganização Mundial de Saúde (OMS) estima que 350 mi- 
lhões de pessoas estejam expostas ao risco de contrair a 
leishmaniose, com registro aproximado de dois milhões 
de novos casos das diferentes formas clínicas ao ano.” 
As leishmanioses são antropozoonoses que representam 
complexo de doenças com importante espectro clínico 
e diversidade epidemiológica, sendo considerado gran- 
de problema de saúde pública.? No caso da leishmaniose 
tegumentar, a Leishmania (Viannia) braziliensis é o seu 
principal agente, sendo que a forma mucosa ocorre em 
3-5% dos pacientes com a sua forma cutânea. 

À forma mucosa resulta da disseminação por via 
hematogênica ou linfática de amastigotas da pele 
para a região da mucosa naso-orofaríngea.* Na abor- 
dagem desses pacientes, questões cruciais envolvem 
os critérios para se definir o diagnóstico ou a recidi- 
va, tendo em vista a dificuldade para se isolar o para- 
sita na mucosa. Por isso, os aspectos epidemiológi- 
co, clínico e laboratorial são importantes. 

A leishmaniose mucosa caracteriza-se pelo en- 
volvimento da mucosa nasal, oral, faríngea e/ou la- 
ríngea, podendo evoluir para lesões destrutivas.” As 
lesões podem surgir meses ou anos após a forma 
cutânea.” No Brasil, a taxa de detecção da leish- 
maniose cutânea aumentou de 10,45 em 1985 para 
21,88/100.000 habitantes em 20012. Em consegiência, 
a forma mucosa aumentou na mesma proporção. 

O objetivo deste trabalho foi analisar casos no- 
tificados de leishmaniose mucosa no município de 
Belo Horizonte, com enfoque no acompanhamento 
otorrinolaringológico para controle de cura após tra- 
tamento específico. 


PACIENTES E MÉTODOS 


Trata-se de estudo analítico do banco de dados 
da Secretaria Municipal de Saúde de Belo Horizonte, 
referente aos casos notificados entre 2001 e 2008 de 
leishmaniose tegumentar americana nas formas cutã- 
nea e mucosa e avaliação clínica dos casos com a 
forma mucosa. O projeto foi aprovado pelo Comitê de 
Ética e Pesquisa da Secretaria Municipal de Saúde de 
Belo Horizonte (CEP-SMSA/PBH) sob o nº 013/2008. 

Realizou-se busca ativa dos pacientes com a forma 
mucosa, residentes na região metropolitana de Belo 
Horizonte, para avaliação do controle de cura otorrino- 
laringológico, considerando-se a premissa de que no 
sistema público de saúde a consulta com o especialista 
é mais possível na capital do estado do que no interior. 

O contato inicial com os pacientes notificados foi 
feito por telefone, sendo convidados a comparecerem 
ao Hospital das Clínicas para consulta otorrinolarin- 
gológica, com o objetivo de avaliar se havia recidiva 
da leishmaniose mucosa previamente tratada. Ao pa- 
ciente foi perguntado sobre ter tido forma tegumentar 
prévia; sobre o tratamento da forma mucosa, se este 
foi finalizado, se houve acompanhamento médico 
após o mesmo, se estava assintomático ou se manti- 
nha as queixas relacionadas à doença. Os pacientes 
foram submetidos a exame otorrinolaringológico e 
endoscopia nasal com endoscópio flexível. Aqueles 
com lesão suspeita de doença em atividade, na mu- 
cosa oral ou nasal, foram submetidos à biópsia para 
avaliação histológica com análise, utilizando-se as 
colorações hematoxilina-eosina e giemsa. 


RESULTADOS 


Dos 745 pacientes notificados, 539 (72%) apresen- 
taram a forma cutânea e 137 (18%) a forma mucosa; 
69 notificações (9%) não foram corretamente preen- 
chidas quanto à forma clínica da leishmaniose. 

Dos 137 pacientes notificados com a forma mu- 
cosa, 58 (42%) residiam em Belo Horizonte. Desses 
pacientes, foi possível contato telefônico com nove 
(16%). Os demais não foram contatados porque o nú- 
mero de telefone estava incorreto ou ausente na ficha 
de notificação. Os nove pacientes concordaram em 
comparecer ao Hospital das Clínicas para reavaliação. 

Foram reavaliados os pacientes notificados e 
previamente tratados com leishmaniose mucosa, 
sendo seis (77%) homens. Todos informaram que o 
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tratamento primário da forma mucosa havia sido fei- 
to com antimoniato de N-metilglucamina. Em análi- 
se de exames prévios, observou-se que todos os pa- 
cientes tinham resultado de reação de Montenegro 
com enduração maior que 10 mm. Todos respon- 
deram que foram adequadamente tratados, tinham 
finalizado o tratamento, sendo que dois (22%) deles 
referiam recidiva anterior. Desses pacientes, seis 
(77%) haviam sido acompanhados para controle de 
cura por médico generalista e três (33%) não foram 
acompanhados após o tratamento. Quanto ao tem- 
po desde o tratamento, quatro (45%) haviam sido 
tratados há menos de cinco anos, três (33%) entre 
cinco e 10 anos e dois (22%) há mais de 10 anos. 
Quanto à forma cutânea prévia, sete (77%) não se 
recordavam de ter tido e informaram que o primeiro 
tratamento foi indicado por causa da forma muco- 
sa. Exame dermatológico revelou cicatriz sugestiva 
de doença cutânea prévia em quatro (44%) pacien- 
tes e ausência em cinco (66%). 

Todos os nove pacientes foram submetidos a 
exame otorrinolaringológico e cinco (55%) mani- 
festavam queixas otorrinolaringológicas. As queixas 
nasais eram: obstrução (dois casos), rinorreia (dois 
casos), dor (um caso), epistaxe (dois casos) e prurido 
(um caso). As queixas de orofaringe foram: disfagia 
(dois casos) e rouquidão (um caso). Endoscopia na- 
sal foi normal em seis pacientes e evidenciou altera- 
ções em três pacientes. Observaram-se perfuração 
de septo nasal e formação de crostas (um caso), úlce- 
ra em úvula (um caso) e úlcera na laringe (um caso). 

Os três casos com alteração no exame foram 
submetidos à biópsia. O exame anatomopatológico 
das lesões suspeitas demonstrou reação do tipo gra- 
nuloma, sem o do parasita. Baseando-se em critérios 
clínicos e no resultado desse exame, a recidiva foi 
definida para esses três (33%) casos, tendo sido en- 
caminhados para tratamento. Em relação ao tempo 
transcorrido desde o tratamento anterior da forma 
mucosa, um paciente havia sido tratado em 1998 e 
não inforrmava recidivas — esse paciente tinha per- 
furação no septo nasal, com formação de crostas 
que ele não valorizava como queixa nasal. O outro 
paciente foi primeiramente tratado em 1997 e infor- 
mou recidiva em 2007, sendo tratado com antimonia- 
to de N-metilglucamina. O terceiro paciente tratou-se 
em 2002 e referiu recidiva em 2007, tratada com an- 
timoniato de N-metilglucamina — esse paciente teve 
segunda recidiva e torno de 15 meses após, sendo 
submetido a tratamento com anfotericina lipossomal. 


Revista Médica de Minas Gerais 2012;22(4):369-373 


DISCUSSÃO 


A forma mucosa da leishmaniose tegumentar 
americana resulta da forma cutânea, que evolui para 
melhora espontânea sem tratamento, ou foi tratada 
de forma inadequada. Nas formas cutâneas com me- 
lhora espontânea, o comprometimento mucoso sur- 
ge entre dois (50% dos casos) e 10 anos (90% dos ca- 
sos) após a infecção primária. Neste estudo, além de 
a maioria dos pacientes não se recordar de doença 
cutânea prévia, cinco de nove pacientes não exibiam 
cicatriz sugestiva de leishmaniose cutânea. Logo, ci- 
catriz cutânea ou história de leishmaniose cutânea 
não foram bons marcadores clínicos para triagem de 
leishmaniose mucosa em pacientes com queixas na- 
sais, oriundos de área endêmica. 

Na leishmaniose mucosa, a destruição tissular pro- 
gressiva da mucosa nasal e, menos comumente, oral, 
ocorre devido à intensa resposta inflamatória cujo 
mecanismo não está completamente elucidado.' 
Estudos têm sido realizados para avaliar parâmetros 
anatomopatológicos e imuno-histoquímicos para ca- 
racterizar a atividade celular e a expressão de citocinas 
diante da exposição aos antígenos de Leishmanias 1213 
Respostas de linfócitos THI e TH2 estão presentes an- 
tes e depois do tratamento, sendo mais brandas quan- 
do as lesões não estão em atividade.!"'? Observam-se 
células expressando fator de necrose tumoral alfa, in- 
terferon gama, interleucina 4 e 10.!!º Com o tratamento, 
obtêm-se diminuição das lesões inflamatórias e desa- 
parecimento de amastigotas. Os fatores relacionados à 
patogênese, como os linfócitos CD4 e CD8 e antígenos 
parasitários, persistem, contudo, nas lesões.!1 

A droga preconizada para o tratamento da forma 
mucosa continua sendo o antimoniato de N-metil- 
glucamina, embora a toxidade seja fator que limita o 
usoº. A anfotericina B é a opção para casos de resis- 
tência parasitária ou na impossibilidade clínica de se 
usar o antimoniato de N-metilglucamina.!! Nesta aná- 
lise, todos os nove pacientes haviam sido previamen- 
te tratados de leishmaniose mucosa, sendo a recidiva 
definida em três casos, por causa da busca ativa em 
decorrência deste estudo. A elevada frequência de 
recidiva da forma mucosa tratada com antimoniato 
de N-metilglucamina foi previamente demonstrada.! 

Questões que deveriam ser ponderadas se pro- 
posto o primeiro tratamento da forma mucosa com 
anfotericina B discorreriam sobre toxidade, custo e 
praticidade do tratamento. Com enfoque nesses fa- 
tores e considerando-se a taxa de recidiva de 33% 
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apurada neste estudo, o seguimento pós-tratamento 
sistematizado e, de preferência, por médico especia- 
lista mostrou-se fundamental para os casos de leish- 
maniose mucosa tratados com antimoniato de N-me- 
tilglucamina. O Ministério da Saúde determina que os 
pacientes tratados de leishmaniose mucosa com anti- 
moniato de N-metilglucamina devam ser acompanha- 
dos por um ano para controle de recidivas.>º A partir 
deste estudo, foi possível confirmar que a recidiva da 
forma mucosa previamente tratada com antimoniato 
de N-metilglucamina foi, de fato, frequente. Contudo, 
todas as recidivas foram detectadas após o primeiro 
ano de tratamento, inclusive neste trabalho, de modo 
que o tempo estabelecido de um ano para o acompa- 
nhamento pode não ser o mais adequado. A possível 
explicação para tempo tão longo para a ocorrência 
de recidiva está relacionada à resposta inflamatória 
tardia.!2lº Ao se propor medidas de saúde pública para 
o acompanhamento dos pacientes com leishmaniose 
cutâneo-mucosa, importa ressaltar que a maior mor- 
bidade está relacionada aos casos da forma mucosa. 
A forma cutânea tratada adequadamente com antimo- 
niato de N-metilglucamina na fase inicial não está as- 
sociada a recidivas frequentes.!” Com esse enfoque, o 
principal período para a reavaliação dos pacientes da 
forma mucosa seria após o primeiro ano de tratamen- 
to, sugerindo-se avaliações anuais por cinco anos. 

Na leishmaniose mucosa, a resistência do agente 
ao antimoniato de N-metilglucamina está associada 
a fatores imunológicos individuais que determinam a 
evolução para a cura ou recidiva.!18 A manutenção de 
resposta imunológica inflamatória do hospedeiro em 
relação ao parasita tem sido vista como fator associa- 
do à recidivalê!:!8 Como a forma mucosa é mutilante, 
embora, muitas vezes, silenciosa, conforme demonstra- 
do neste estudo, a notificação adequada é facilitadora 
para o acompanhamento pós-tratamento apropriado. 

Quanto à avaliação otorrinolaringológica, dos 
cinco pacientes que manifestaram queixa, a recidiva 
foi confirmada em três casos (33% dos nove pacien- 
tes estudados). Não houve como inferir alterações 
nos 128 casos de leishmaniose mucosa notificados 
nesse período, por muitas variáveis, como: endereço 
desatualizado, alto custo para convocar os pacientes 
por telegrama e telefone sem registro ou incorreto. 
No entanto, apesar do reduzido número de casos, de- 
vem ser feitas revisões anualmente por cinco anos e 
busca ativa dos casos previamente tratados. 


Na vigilância epidemiológica de recidiva da for- 
ma mucosa, perguntas dirigidas para queixas otorri- 
nolaringológicas podem ser usadas como preditoras 
de recidiva nas situações em que o acompanhamen- 
to não puder ser reallizado com o especialista. 


CONCLUSÃO 


Na região metropolitana de Belo Horizonte, os 
casos de leishmaniose mucosa não estão sendo 
adequadamente notificados, ocorrendo recidiva de 
casos previamente tratados com antimoniato de N- 
-metilglucamina. Ao contrário do que se esperava, as 
recidivas foram constatadas após o primeiro ano de 
tratamento. A busca ativa para o acompanhamento 
pós-tratamento deveria ser medida adotada nos cen- 
tros de referência e tratamento dessa zoonose. 
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